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脳内の5-HT神経において、延髄の縫線核群に局在する尾側5-HT神経系
は、高体温、低酸素、高炭酸ガスのような身体的ストレスに対して防御的
に働く。また、この延髄5-HT神経は、 COz/pHのセンサーとして働き、高
炭酸ガスに対する換気応答を増幅する。さらに、この延髄 5-HT神経は、
閉塞性睡眠時無呼吸において上気道閉塞に措抗する願舌筋の緊張を調節
する舌下神経核と、呼吸器からの求心性一次入力を受ける孤束核を含む、
背内側延髄（D刷）へも投射する。一方、乳幼児突然死症候群患者の剖検
脳において、延髄の 5-HT神経の未熟さと D剛での 5-HT1A受容体の結合能
の低下が知られている。以上より、乳幼期ラットのD剛において、高炭酸
ガス刺激は、 5-HT遊離を引き起こし、 5HT1A受容体を介して換気と気道の
応答を影響すると仮定し、検討を行った。
乳幼期のウィスター系ラット（生後 14-22日齢、体重 34.4 ± 2. 2 g) 
は、ベントパノレピターノレの腹腔内麻酔と 0.5括ブピパカインの局所麻酔の
併用下、 D剛にマイクロダイアリシスプロープを刺入・固定され、ダブ、ノレ
チャンパープレチスモグラフに移された。そのラットは、麻酔からの回復
とチャンパーへの馴化後、 m刷に刺入したプローブを介して人工脳脊髄液
(aCSF）または5-HT1A受容体桔抗薬（105MWAY-100635）の潅流を伴って、
100% 02ガス， 5, 7，矧 C0202バランスガス、再度 100見02ガスを 10分ず
つ段階的に吸入させられた。その時の頭部と体幹部チャンパーから呼吸曲
線を記録し、刺入プローブから細胞外液を回収した。得られた呼吸曲線か
ら、呼吸数、一回換気量、分時換気量、特異的気道抵抗を測定し、 HPLC
システムで細胞外液中の 5HT遊離量を定量した。
aCSF潅流群と WAY-100635潅流群ともに、 DMMの5HT遊離量と炭酸ガス
に対する換気パラメーターと特異的気道抵抗の応答は、 C02吸入濃度に対
して用量一依存的に増加したが、その増加には両群で、差はなかった。しか
し、 C02吸入の最初の 10分間を、 30秒間隔で詳細に解析したところ、 aCSF
群に比べ WAY-100635潅流群において、 02吸入開始から反応のピークまで
の高炭酸ガス換気・気道応答の早期の立ち上がりが、有意に遅延または減
弱していた。
以上の結果から、 1）乳幼期ラットの DMMの5-HT遊離は、高炭酸ガス
刺激に依存して増加すること、 2）高炭酸ガスに対する換気尤進と高炭酸
ガスに対する気道の狭小化の早期の立ち上がりは、 DMMの5-HT1A受容体を
介していることが示唆された。さらなる研究が必要で、あるが、D聞の 5-HT1A
受容体活性の減弱は、高炭酸ガス換気・気道応答の鈍い立ち上がりから、
乳幼児突然死症候群の発症に加担する可能性が示唆された。
